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論文内容の要旨
遺伝的組換えは相同な 2 分子の二重鎖DNA の切断と再結合により，正確に遺伝子を入れ換える反応であるo そし
て，減数分裂期組換えは，生物種の多様性を生みだすとともに，種の安定保持に役立ってきた。
真核生物の組換え遺伝子RAD51 と LIM15 は，酵母，植物，動物に共通に存在し，その蛋白質の構造と性質が，
大腸菌RecA蛋白質に似ていることから，組換え機構は生物を通して共通であると考えられるo
減数分裂期では，染色体構造がドラマティックに変化し，中でも， シナプトネマ複合体は，相同染色体の組換えと
分配に関与する構造体として注目されてきた。
私は， これまで明らかにされた組換え蛋白質の機能と，この特異的な染色体構造を関連づけるために，組換え蛋白
Rad51 と Lim15 の局在を染色体上で調べた。
両蛋白質は相同染色体の対合が始まる前のレプトテン期と，対合が行われるザイゴテン期に，染色体のクロマチン
ループの同じ位置に存在し，対合が完了したときには， Rad51 は，染色体のコアに沿って糸状に存在し， Lim15 は
染色体のコアの末端に存在した。更に，染色体の分離が始まると， Rad51 は分離した領域から消失し，最終的には
キアズ、マ領域にのみ存在し， Lim15 は染色体の分離後も末端に存在した。これらの結果は，組換えと相同染色体の
対合が連動していることを示し，相同染色体の対合では，両蛋白質が共同で働き，対合が完了した後では， Rad51 
は染色体の交文に働くか，相同染色体のシナプシスの保持，または分離に働いていると考えられる。 Lim15 は， テ
ロメア領域の組換えに働くか，染色体の分離を防ぐ働きを持っと考えられる o
さらに，免疫電顕を用いて観察したところ， Rad51 と Lim15 はともに， SCが形成する直前にコアの内側に伸びた
クロマチン・ループに存在し，ノマキテン期では， Rad51 は， はしご状の構造体 (transverse element) 上に，
Lim15 はコアの末端にある凝縮したクロマチ・ループに存在した。更に， Lim15 に結合したDNA を精製してPCR
を行ったところ，テロメアDNA が増幅することから， Lim15 はテロメアDNA 近傍に結合していると考えられる。
以上の結果は， Rad51 と Lim15 は，ザイゴテン期で，相同染色体の対合に共同で‘働き， DNA の組換え体形成は
パキテン期で完了し，その反応にはRad51 が関与するo 一方， Lim15 はテロメア領域のクロマチンで機能すること
が明らかになった。
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論文審査の結果の要旨
生物は減数分裂時に高頻度で遺伝子を組換え，遺伝子多様性を生み出してきた。組換えで主役を担う Rad51 と Lim
15 蛋白質の局在をマウス減数分裂期の染色体上で調べ，その機能を推定した。相同染色体の対合時では，両蛋白質
はクロマチンループ上にドット状で存在した。これは相同染色体の対合と組換えに機能していることを示唆している。
対合が完了した後では， Rad51 はシナプトネマ複合体のセントラルエレメントとラテラルエレメントとの間に存在
し，交さ型組換えに関与すると考えられる。 Lim15 は染色体末端にあるテロメアー付近に結合するので，テロメアー
DNA の組換えに関与すると推定される o これらの知見は全て，高等生物の組換えが起こる過程を染色体構造との関
連において初めて明らかにしたもので，博士(理学)の学位論文として十分価値のあるものと認める。
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